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Эффективность противоопухолевой терапии зависит не только от применения современных лекарственных препаратов, 

но и от оптимального выполнения запланированного лечения. Роль поддерживающей терапии в плане комплексного 

лечения онкологических пациентов с каждым годом приобретает все большую значимость. Коррекция токсичности, 

нормализация физического, функционального и психоэмоционального состояния пациента при проведении 

противоопухолевого лечения требует индивидуализированного подхода.

Основная идея разработки калькуляторов по коррекции токсичности и симптомов болезни, ухудшающих качество жизни, 

предполагала создание мини опросника по ключевым критериям, которые определяют выбор поддерживающей терапии 

для каждого конкретного пациента с учетом демографических и клинических особенностей.

СНЕГОВОЙ А. В., КОНОНЕНКО И. Б., ЛАРИОНОВА В. Б., МАНЗЮК Л. В.  

SNEGOVOY A. V., KONONENKO I. B., LARIONOVA V. B., MANZYUK L. V.

Индивидуализация поддерживающей терапии

(коррекция анемии, нейтропении 

и назначение остеомодифицирующих агентов)
Цитирование: Снеговой А. В., Кононенко И. Б., Ларионова В. Б., Манзюк Л. В. Индивидуализация 
поддерживающей терапии (коррекция анемии, нейтропении и назначение остеомодифицирующих агентов) // 
Злокачественные опухоли. – 2015. – № 4, спецвыпуск 2. С. –  28–34. 

DOI: 10.18027/2224-5057-2015-4s2-28-34

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА 
персонализация, поддерживающая терапия, анемия, Г-КСФ, нейтропения, метастазы в кости, остеомодифицирующие агенты

КОНТАКТНАЯ ИНФОРМАЦИЯ

Снеговой Антон Владимирович, Кононенко Инесса Борисовна, Ларионова Вера Борисовна, Манзюк Людмила 
Валентиновна –  ФГБУ «РОНЦ им. Н.Н.Блохина» Минздрава России, e-mail: anvs2012@gmail.com

Прогрессивное развитие лекарственной противоопухолевой 
терапии не решило проблему токсичности, которая остает-
ся одной из основных причин редукции дозы препаратов, 
удлинения интервалов между курсами и отмены терапии.
Современная концепция лекарственного лечения –  это баланс 
между эффективностью и токсичностью. Анемия, нейтропения 
и тромбоцитопения являются основными нежелательными яв-
лениями, которые ограничивают возможности химиотерапии.
Важным аспектом успешного лечения онкологических боль-
ных также является профилактика осложнений основного за-
болевания. Развитие скелетных событий, связанных с костной 
системой (ССКС) у пациентов с метастазами в кости (пато-
логические переломы, оперативные вмешательства, лучевая 
и радионуклидная терапия) могут привести к инвалидизации 
пациента и увеличению смертности [1].
В настоящее время существует широкий спектр препаратов 
для коррекции токсичности и профилактики осложнений, од-
нако выбор необходимой тактики зависит от клинической си-
туации и демографических особенностей пациентов, которые 
необходимо учитывать.
Именно с этой целью были созданы онлайн калькулятора. Со-
здание онлайн калькуляторов проходило в несколько этапов:
1.  Обновление алгоритмов по коррекции анемии и профилак-

тике фебрильной нейтропении.
2.  Создание алгоритма назначения остеомодифицирующих 

агентов.

3.  Подготовка и клиническая апробация печатной версии 
калькуляторов в регионах РФ.

4.  Разработка и апробация электронной версии.

ОБНОВЛЕНИЕ АЛГОРИТМОВ ПО КОРРЕКЦИИ АНЕМИИ 
И ПРОФИЛАКТИКЕ ФЕБРИЛЬНОЙ НЕЙТРОПЕНИИ

Алгоритмы Российского общества клинической онкологии 
(RUSSCO) по коррекции анемии и профилактике фебриль-
ной нейтропении были обновлены и дополнены необходимой 
информацией с учетом современных данных международных 
исследований[2, 3].
Диагностика и лечение анемии в период химио- или химио-
лучевой терапии злокачественных опухолей является важным 
критерием успешного противоопухолевого лечения.
У онкологических больных анемия нередко выявляется уже 
на стадии диагностики: при неходжкинских лимфомах (НХЛ) 
у 32%, при опухолях матки и яичников –  у 49% больных. Про-
ведение лучевой терапии пациентам с опухолями централь-
ной нервной системы ассоциируется с развитием анемии 
у каждого третьего пациента [4]. Наличие анемии до начала 
лечения является фактором неблагоприятного прогноза при 
раке почки и НХЛ. К неблагоприятным моментам относит-
ся рецидив заболевания, снижение массы тела, лейкоцитоз, 
лимфопения, а также гематрансфузии в анамнезе в последние 
полгода. Развитию анемии могут способствовать сопутствую-
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щие заболевания почек, нарушение синтеза гемоглобина, же-
лезо- и витаминодефицитные состояния, а также осложнения, 
обусловленные опухолевым процессом: кровотечение, пора-
жение костного мозга и т. д. По данным исследования ECAS 
(n=15367) частота анемии возрастает с увеличением числа 
курсов химиотерапии от 19.5% после 1 курса до 46.7 после 
5 курса [4]. Частота и последствия анемии у онкологических 
больных определяют необходимость активных лечебных ме-
роприятий, направленных на устранение этого осложнения 
с целью улучшения качества жизни пациентов и результатов 
противоопухолевой терапии. Залогом успешной коррекции 
анемии является правильный выбор патогномоничного лече-
ния. Представленный в рекомендациях (RUSSCO) алгоритм, 
позволяет не только диагностировать причину развития ане-
мии, но и правильно определить вид лечебной тактики.
Другим частым дозолимитирующим фактором при проведе-
нии химиотерапии является нейтропения. Проведенные иссле-
дования показали, что недовыполнение программы лечения 
в связи с развитием этого вида гематологической токсичности 
приводит к снижению эффективности терапии и увеличению 
онкологической смертности. Инфекции, которые возникают 
в результате длительной нейтропении, чрезвычайно опас-
ны. Наиболее тяжелым проявлением нейтропении IV степени 
является развитие фебрильной нейтропении (ФН), которая 
может привести к смерти от серьезных инфекций. Такие па-
циенты нуждаются в немедленной госпитализации и проведе-
нии эмпирической терапии антибиотиками широкого спектра 
действия [5,6]. Затраты, связанные с госпитализацией по пово-
ду ФН, увеличивают общую стоимость лечения онкологиче-

ских больных [7,8,9,10,11]. Внедрение с 1990 г. в клиническую 
практику рекомбинантных форм природного белка грануло-
цитарного колониестимулирующего фактора (Г-КСФ) позво-
лило решить ряд важных проблем в этом направлении [12].

В клинической практике существует две группы препаратов: 
филграстим (непегилированный Г-КСФ) и пэгфилграстим (фи-
зико-химическое соединение филграстима с полиэтиленглико-
лем). Пэгфилграстим –  это Г-КСФ пролонгированного действия, 
который вводится 1 раз за цикл ХТ. Пролонгированное действие 
пэгфилграстима обусловлено его фармакокинетическими осо-
бенностями. За счет более крупного объема молекулы, пре-
парат практически не выводиться почками и поэтому дольше 
циркулирует в крови. Уникальный эффект саморегуляции об-
уславливает снижение концентрации пэг-филграстима в крови 
по мере увеличения нейтрофилов, которые осуществляют ней-
трофил-опосредованный клиренс препарата [13,14,15].
Определение показаний и своевременное назначение реком-
бинантных форм Г-КСФ достоверно снижает риск развития 
ФН, количество госпитализаций и смертность больных.
Оценка риска развития ФН в зависимости от режима хими-
отерапии, клинической ситуации и демографических данных 
пациентов, выбор кандидатов для проведения первичной или 
вторичной профилактики ФН, а также назначение наиболее 
рационального препарата является не простой задачей для 
клинического онколога.
Обновленные алгоритмы позволяют поэтапно, с учетом кли-
нических данных, диагностировать непосредственную причину 
снижения показателей крови и выбрать патогномоничную тера-
пию. При выборе препарата также учитываются демографиче-
ские данные пациентов, которые могут служить факторами ри-
ска в развитии анемии или фебрильной нейтропении (рис.1 и 2).

СОЗДАНИЕ АЛГОРИТМА НАЗНАЧЕНИЯ 
ОСТЕОМОДИФИЦИРУЮЩИХ АГЕНТОВ

Создание специальных препаратов костно-направленного 
действия (бисфосфонаты, Деносумаб) значительно упро-

Рис. 1. Алгоритм для создания калькулятора по анемии
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Рис. 2. Алгоритм для создания калькулятора по профилактике фебрильной нейтропении



Индивидуализация поддерживающей терапии (коррекция анемии, нейтропении и назначение остеомодифицирующих агентов)

31www.malignanttumours.org • № 4, special edition 2 – 2015 г. (16) • MALIGNANT TUMOURS

стило задачу химиотерапевтов, хирургов и радиологов при 
выборе адекватной лечебной тактики для пациентов с ме-
тастазами в кости. Появилась возможность проводить про-
филактику костных осложнений, что значительно улучшило 
показатель выживаемости данной категории пациентов. Про-
грессивное развитие таргетной терапии позволило создать 
следующее поколение препаратов в группе остеомодифици-
рующих агентов с принципиально другим механизмом дей-
ствия, такого как Деносумаб.
Интегральный анализ трех рандомизированных клинических ис-
следований 3 фазы, выполненных по одному дизайну (Деносумаб 
vs Золедроновая кислота), и включивший 5726 пациентов уста-
новил, что Деносумаб достоверно снижает риск развития перво-
го ССКС на 17% (p<0,001) и последующих костных событий на 
18%(p<0,001) при различных типах опухолей [16]. При лечении 
Деносумабом отмечено достоверно более значимое уменьше-
ние болевого синдрома по сравнению с контролем (p<0,01) [16].
С учетом некоторых различий по спектру активности и ток-
сичности препаратов костно-направленного действия выбор 
зависит от интенсивности болевого синдрома, количества 
и локализации метастатических очагов, угрозы перелома, 
клиренса креатинина. Исключение или наличие дополнитель-
ных факторов таких как: курение, применение кортикостеро-
идов более 6 месяцев, постменопауза, отсутствие порта или 
центрального катетера, индекс массы тела менее 20 кг/м2, 
возраст старше 65 лет позволяет сделать выбор остеомоди-
фицирующего препарата более рациональным и персонали-
зированным.

ПОДГОТОВКА И КЛИНИЧЕСКАЯ АПРОБАЦИЯ ПЕЧАТНОЙ 
ВЕРСИИ КАЛЬКУЛЯТОРОВ В РЕГИОНАХ РФ

Разработанные алгоритмы послужили информационной ба-
зой для создания печатной версии калькулятора.
Клиническая апробация печатной версии калькуляторов 
(рис 3) была выполнена группой экспертов по поддержива-
ющей терапии из различных регионов РФ (рис 4). В течение 
нескольких месяцев участники экспертной группы тестиро-
вали печатные версии калькуляторов.
Следующим этапом апробации было проведение онлайн 
опроса, в котором участвовали эксперты и доктора из раз-
личных регионов РФ. Обсуждались вопросы, касающиеся 
удобства работы с калькуляторами, доступность использова-
ния их в рутинной клинической практике.
В процессе обсуждения был сделан акцент на то, как важно 
и необходимо для практического онколога получить инстру-
мент, который поможет сократить время в повседневной 
работе при выборе поддерживающей терапии для каждого 
конкретного пациента.
14 мая 2015 в рамках Первой конференции RUSSCO 
“Поддерживающая терапия в онкологии” состоялось за-
седание разработчиков калькуляторов и экспертной груп-
пы (рис.4). Были представлены результаты голосования 
и принято решение по созданию электронной версии 
калькуляторов на основании одобренных печатных вари-
антов (рис. 5, 6, 7).

Рис. 3. Печатная версия калькуляторов
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Рис. 5. Результаты опроса Рис. 6. Результаты опроса

Рис. 4. Участники экспертной группы

РАЗРАБОТКА И АПРОБАЦИЯ ЭЛЕКТРОННОЙ ВЕРСИИ

В электронную версию калькуляторов была внесена дополни-
тельная информация с учетом рекомендаций RUSSCO, позво-
ляющая пошагово отвечать на вопросы для получения оконча-
тельного результата по выбору тактики лечения. Экспертной 
группой было принято решение использовать бальную си-

стему для оценки тестируемых факторов. Выбор терапии для 
каждого конкретного пациента определялся в зависимости от 
полученной суммы балов. При этом максимальное значение 
соответствовало проведению более интенсивных методик.
Также был создан глоссарий и обучающий модуль, позво-
ляющий онкологу получить дополнительную информацию 
по этим разделам. Аналогично апробации печатной версии 
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проводилась оценка электронных калькуляторов. Участни-
ки экспертной группы получили доступ для тестирования. 
По результатам полученных отзывов электронные версии 
калькуляторов были одобрены и размещены на сайте: www.
rosoncoweb.ru, в разделе рекомендации (рис.8)). Уникаль-
ность калькуляторов претендует на получение патента для 
данной разработки.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

Прогрессивное развитие и внедрение в клиническую прак-
тику поддерживающей терапии происходит одновременно 
с развитием противоопухолевой терапии. Залогом успешного 
лечения онкологических пациентов может быть только пер-
сонализированный и мультидисциплинарный подход. В связи 
с этим создание подобных калькуляторов является актуаль-
ным и важным инструментом для выбора более рациональ-
ной и эффективной тактики лечения.

Рис. 7. Результаты опроса

Рис. 8. Страница с калькуляторами на сайте RUSSCO
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